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摘要 : 利用 计算 机 辅助 分 子 倒 合法 对 蚜虫 报警 信息 素 [ 反 ]-B 法 尼 烯 《〈《EBF) 的 氟 取 代 系 列 物 与 EBF 的 结构 进行 比较 ， 初 步 
研究 了 EBF 及 其 氟 取 代 系 列 物 的 结构 -活性 之 间 的 关系 。 发 现 对 于 1 气 、2 气 及 3 氟 的 取代 物 来 说 ， 在 分 子 骨 架 共 轿 双 键 端 
进行 所 取代 修饰 ， 所 得 取代 物 结构 与 EBF 最 为 近似 ， 可 能 具有 生物 报警 活性 。 
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Abstract: A preliminary study of the structural-activity and relationship between EBF and its derivatives was conducted 
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by comparing the structure of the aphid alarm pheromone (EBF) with its fluoro derivatives using computer molecular fit- 


ting. This demonstrated that these derivatives, which are substituted by one，two or three fluorine molecules in the conju- 


gated diene of EBF, are similar to EBF in structure. They could possibly be active in bioassay. 
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蚜虫 是 农业 上 的 主要 害虫 之 一 ， 主 要 通过 吸食 
作物 汁液 和 传播 植物 病毒 病 来 危害 农作物 。 当 受到 
天 政 威胁 时 ， 蚜 虫 会 从 腹 管 中 分 泌 出 一 种 可 使 周围 
同 种 其 它 个 体 迅 速 逃离 而 免 受 伤害 的 物质 ， 即 为 蚜 
虫 报 警 信 息 素 。 蚜 虫 种 类 不 同 ， 其 报警 信息 素 成 分 
会 有 所 不 同 〈Eqwards et 吧 . ，19737， 但 大 多 数 蚜虫 
报警 信息 素 的 主要 成 分 是 [ 反 ]-B- 法 尼 烽 《五 -B-far- 
nesene， FBF )CBowers et al.，1972)。 目 前 ， 己 有 将 
蚜虫 报警 信息 素 用 于 蚜虫 防治 的 报道 《 张 钟 宁 等 ， 
1993 )。 

EBF 在 田间 条 件 下 易 挥 发 和 被 氧化 《Dawson et 
al.，1982)， 不 利于 在 农业 生产 中 的 有 效应 用 。 许 
多 学 者 《Bowers et al.， 1977; Dawson et al., 1982, 
1988; Briggs et al .，1986; 李 正 名 等 , 1987; 张 钟 宁 
等 ，1988) 对 EBF 分 子 进 行 了 结构 与 活性 之 间 关 系 
的 研究 ， 并 对 EBF 分 子 进行 了 改造 和 修饰 ， 得 到 
了 具有 蚜虫 报警 活性 的 法 尼 烯 系列 或 非法 尼 精 系列 














的 化 合 物 ， 其 中 一 些 化 合 物 还 具有 较 好 的 稳定 性 。 

随 着 计算 机 化 学 与 计算 机 分 子 图 形 学 的 快速 发 
展 ， 已 有 学 者 开始 在 三 维 水 平 上 对 昆虫 信息 素 结构 
-活性 的 关系 进行 研究 ， 并 建立 相应 的 昆虫 信息 素 
配 体 - 受 体 作 用 模型 。 利 用 计算 机 辅助 设计 的 方法 
分 析 配 体 结 构 - 活 性 关系 ， 是 除 利 用 分 子 生 物 学 、 
生物 化 学 等 手段 外 研究 受 体 的 三 维 结构 ， 探 索 配 体 
之 间作 用 规律 的 另 一 有 效 途 径 。Liljefors 等 《1987) 
利用 单 细胞 测定 和 分 子 力学 的 方法 ， 对 黄 地 老虎 
Aprotis segetum, 性 信息 素 〈Z )-5- 十 二 矶 烯 酯 上 双 键 
构 型 变化 对 信息 素 与 受 体 作用 的 影响 进行 定量 研 
究 ， 认 为 双 键 构 型 变化 对 活性 的 影响 不 是 简单 的 加 
和 ， 而 取决 于 整个 分 子 的 构象 的 影响 。Bykhovskaia 
等 〈1996) 通过 分 子 力学 计算 方法 ， 计 算 了 美洲 大 
虹 Periplaneta americana 的 2 个 性 信息 素 和 11 个 结 
构 类 似 物 《〈7 个 兴奋 剂 、2 个 颜 抗 剂 及 2 个 无 活性 
化 合 物 》 的 最 低能 量 构象 ， 并 通过 对 所 有 配 体 的 最 
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低能 量 比较 研究 ， 构 建 出 具有 配 体 共同 骨架 的 分 子 
模型 。Warthen 等 《1995a，1995b，1996〉 通 过 计算 
机 辅助 设计 分 子 模型 的 方法 ， 计 算出 分 子 的 最 低能 
量 和 静电 势 图 ， 先 后 研究 了 地 中 海 蜡 食 晶 Ceratiiis 
capitata、 屯 萎 蛾 Thyridopteryx ephemeraeformis 和 欧洲 
玉米 内 Ostrinia nubilalis 性 信息 素 的 结构 -活性 关系 。 

利用 计算 机 辅助 设计 的 方法 研究 昆虫 信息 素 结 
构 - 活 性 关系 ， 不 仅 对 于 探 明 昆虫 信息 素 与 受 体 作 
用 机 制 、 受 体 三 维 结构 十 分 有 益 ， 而 且 对 于 指导 昆 
虫 信息 素 的 合理 使 用 、 开 发 高 活性 的 昆虫 信息 素 分 
子 等 也 有 重要 意义 。 

本 文 作者 尝试 利用 计算 机 辅助 分 子 合 合 手段 进 
行 蚜虫 报警 信息 素 的 结构 分 析 以 及 结构 -活性 研究 ， 
为 探索 上 述 有 关 的 基础 性 研究 问题 及 设计 具有 蚜虫 
报警 信息 素 活 性 的 类 似 物 的 合成 提供 理论 依据 。 


1 方法 和 步 又 


1.1 分 子 释 合 软件 

PowerFit 是 由 Microsimulation 公司 设计 的 计算 机 
辅助 分 子 登 合 软件 。 它 的 计算 核心 是 基于 Kearsley 
和 Smith 《1990》 的 空间 静电 排序 法 ， 并 由 Masek 等 
(1993) 进行 了 改进 。PowerFit 分 子 车 合 能 (fitting 
energy) 包括 空间 重 登 能 《sterie overlap)、 静 电势 匹 
配 能 《electrostatic matching)、 原 子 类 型 匹配 能 《at- 
om type matching》、 距 离 限制 能 《qistance constraints) 
和 构象 能 《conformational energy) 5 个 部 分 。 这 5 部 
分 的 和 就 是 总 的 分 子 僵 合 能 。 
1.2 和 氟 取 代 的 EBF 类 似 物 与 EBF 结构 比较 研究 

昆虫 信息 素 有 较 强 的 专属 性 ， 因 此 对 昆虫 信息 
素 的 结构 改造 有 严格 的 要 求 ， 需 要 考虑 它们 分 子 的 
大 小 、 双 键 的 数目 、 位 置 、 立 体 构 型 和 分 子 构象 等 
多 种 因素 。 气 原子 与 气 原 子 相 比 较 ， 在 电 人 负 性 方面 
气 原 子 比 氧 原 子 大 得 多 ,但 是 二 者 的 原子 半径 大 小 
却 最 为 接近 。 将 若干 氟 原 子 引 入 到 蚜虫 报警 信息 素 
EBF 中 ， 取 代 其 中 的 氧 原 子 ， 可 使 化 合 物 的 电 负 性 
大 大 增加 ， 而 化 合 物 分 子 结构 变化 却 比 较 小 。 

实验 中 ， 首 先 将 EBF 自身 进行 刚性 合 合 (rigid 
fitting) 比较 ， 将 得 到 的 倒 合 能 《 - 1 806.25 keal/ 
mol》 作 为 比较 的 标准 合 合 能 。 然 后 分 别 将 1 氟 取 
代 、2 所 取代 和 3 气 取 代 的 化 合 物 逐 个 与 EBF 进行 
刚性 登 合 ， 得 到 相对 应 取代 物 的 合 合 能 数据 。 


2 结果 和 讨论 


EBF 分子 中 ,在 15 个 C 位 上 共有 24 个 氧 原 
子 。 在 实验 中 ， 考 察 了 这 24 个 氨 原 子 被 分 别 取代 
后 分 子 结构 的 变化 。EBF 分 子 中 全 部 24 个 氢 原 子 
分 别 以 1 氟 、2 所 和 3 氟 逐 个 进行 取代 ， 共 得 到 
500 个 气 取 代 化 合 物 ， 然 后 分 别 与 EBF 进行 了 从 合 
比较 。 一 些 释 合 能 与 EBF 最 为 接近 的 化 合 物 的 数 
据 见 表 1。 


表 1 EBF 及 其 部 分 氢 取 代 物 的 重合 能 
Table 1 Fitting energy of EBF and its derivatives 
编号 EBF 及 其 取代 物 登 合 能 《Kcalfmol) 





Number EBF and its derivatives Fitting energy 
A 大 RAR SS 
B 和 ww -1799.4 

F 
F 
C 人 人 Ar -1791.5 
F 
F FF 
F 
F 
E 和 AAA —1783.0 
F 
F 


比较 分 析 这 500 个 所 取代 物 的 全 合 能 数据 ， 可 
以 发 现 : 由 随 着 在 EBF 分 子 中 取代 和 氢 的 气 原 子 数 
的 增加 ， 难 合 能 逐渐 升 高 。 这 表明 了 EBF 和 它 的 
气 取 代 物 之 间 的 结构 相似 性 在 逐渐 减 小 ， 其 活性 也 
可 能 将 会 越 来 越 小 。 目 前 的 研究 仅 局 限 在 3 氟 取 代 
以 内 ， 暂 时 不 考虑 4 个 气 原 子 以 上 的 取代 ， 这 是 因 
为 多 氟 取 代 的 化 合 物 数量 太 过 庞大 。@@ 随 着 在 EBF 
分 子 中 氟 取 代位 置 的 不 同 ， 登 合 能 也 发 生变 化 ， 且 
差异 是 较 大 的 。 一 般 来 说 ， 在 分 子 两 端 基 处 取代 时 
仅 合 能 较 小 ， 而 在 分 子 中 间 位 置 取代 时 县 合 能 较 
大 。 图 当 在 EBF 分 子 中 氟 取 代数 目 相同 时 ， 在 特 
定位 置 ， 如 在 共和 斩 双 键 处 取代 ， 肘 合 能 是 最 低 的 。 
这 表明 在 分 子 共 斩 双 键 处 进行 取代 ， 分 子 结构 改变 
较 小 ， 这 将 是 今后 研究 的 重点 方向 。 

根据 PowerFit 的 二 合 原 理 ， 两 个 分 子 的 相互 二 
合 能 越 低 ， 则 表明 它们 的 结构 相似 性 越 大 。 从 500 
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个 氟 取 代 物 中 初步 得 选 出 1 氟 取 代 物 、2 气 取 代 物 
和 3 气 取 代 物 各 1 个 ( 表 1)。 它 们 的 共同 特点 是 气 
取代 位 置 都 在 共 斩 双 键 处 ， 此 处 的 去 合 能 是 同系 列 
取代 物 中 最 低 的 。 即 这 些 化 合 物 的 结构 与 EBF 有 
较 大 的 相似 性 。 这 可 能 表明 ， 这 3 个 氟 取 代 物 可 能 
有 具有 与 EBF 相 类 似 的 生物 活性 。 如 果 对 EBF 进行 
人 为 改造 ， 这 些 化 合 物 应 当 是 首先 被 考虑 的 对 象 。 
值得 一 提 的 是 文献 已 报道 的 一 个 3 气 取 代 的 化 合 物 
《Briggs et ol .，1986)， 具 有 很 高 的 蚜虫 报警 活性 ， 
其 有 到 合 能 却 比 从 实验 中 筛选 出 的 3 氟 取 代 物 要 大 ， 
这 也 从 男 一 侧面 证 明了 所 筛选 的 化 合 物 具 有 较 高 的 
生物 活性 的 可 能 ， 

根据 上 述 赤 合 数据 所 作 的 推测 有 待 于 具体 的 有 
机 合成 和 生物 活性 试验 来 进行 验证 。 
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